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造影剤が開発され, CTやMRIに匹敵する種々の情報が
画像化されるようになり,非常に進歩の速い分野である.
AGと IVR:診断目的のAGはほぼ姿を消している.
一方AGの技術を始めとした画像診断技術の治療への
応用である IVRは進歩を続けている.悪性腫瘍治療の手
段としてのみならず,最近では高度外傷による出血や術
後出血,産科出血などに対する塞栓療法の依頼が増加し
ている.
核医学 (RI):機能診断のためのツールとして進歩を
続けている. FDG-PETの爆発的な普及はご存知の通り
である.群馬大学はサイクロトロンと 2台の PET/CTが
稼働しており,検査実施数は全国有数である.
核医学治療 :ある種の核種を大量投与することによっ
て, 主に悪性腫瘍の治療を行うものである. 附属病院に
RI病棟を持ち,バセドウ病の I-131治療のほか,甲状腺
癌の I-131治療などは県内のみならず近隣県の患者も多
く受け入れている.
重粒子線がん治療の物理・生物学的基礎研究
群馬大学重粒子線医学推進機構重粒子線医学研究センター 金 井 達 明
人体に吸収される放射線の線量は簡単にいうと単位面
積あたりに通過する放射線の数と各々の放射線がその単
位面積を通過するときに失うエネルギーの積で表され
る.そこで,放射線のうちでも,一つ一つの放射線が失う
エネルギーがγ線や電子線に比べると非常に大きい放
射線を高 LET放射線と区別して分類されている.陽子
線より重い重粒子線は,高 LET放射線に属し,高 LET
放射線は細胞を殺傷する能力が高いということが知られ
ている. この重粒子線をがん治療に使用する試みは,
1970年代中ごろから米国カリフォルニア大学ローレン
スバークレー研究所で始まった.当時は,中性子線を利
用したがん治療も盛んに試行されていた時期であり, 高
LET放射線による難治性がん (放射線があまり効かない
がんという意味で)の治癒率向上が期待されていた.こ
の最初のトライから 20年過ぎて放医研における炭素線
治療の本格的な試行がなされ,放射線治療の有効性が確
立されてきた.このような成果を受けてさらに本格的な
治療への適用拠点として群馬大学に重粒子線がん治療施
設が建設されてきた.これらの成果が期待されるところ
である.
このように,がん治療の医療としての成果は着実に前
進してきていますが,物理・生物学的基盤研究はまだま
だ未熟で物理・生物・医学を一本につなぐ確立した理論
はまだない.これらの基礎研究を推進していくことは,
重粒子線の適切な利用法を確立していくことにつなが
る.
今回の報告では,物理・生物・医学につながる研究の一
端を紹介します.
群馬大学における重粒子線がん治療
群馬大学重粒子線医学推進機構重粒子線医学センター 大 野 達 也
炭素線治療の特長は,一般の放射線治療に比べて生物
学的線量分布が良好であることと,短期照射が可能であ
ることに集約される.我が国では, 1994年に放射線医学
総合研究所 (放医研)で炭素線治療が開始され,これまで
にのべ 6000名をこえる治療が行われてきた. これまで
50以上の第?・?相臨床試験を通じて,腺癌や肉腫,大き
な腫瘍などこれまで難治性とされてきたがんに対する照
射技術の確立と良好な治療成績が報告されてきた一方,
装置の小型化と低コスト化が課題とされてきた.
群馬大学の治療装置は,放医研が主体となって開発を
進めてきた炭素線専用の小型化装置で,放医研に比べる
と高性能を維持したまま大きさやコストを約 3分の 1に
減らすことに成功している.群馬大学では,世界で 2番
目の大学附属施設として 2010年 3月に第 1例目の治療
を開始し,同年 6月からは先進医療に移行している.現
在の対象疾患は,前立腺癌,頭頸部 (非扁平上皮癌),肺癌
(?期),肝細胞癌,骨軟部肉腫,直腸癌術後骨盤内再発,頭
蓋底腫瘍,リンパ節再発となっている.いずれも,放医研
で確立された炭素線の線量分割法を採用し, 県内の内科
医,外科医,放射線治療医などで構成される専門部会で
作成されたプロトコールに則り,治療と経過観察が行わ
れている. 2012年 3月までに,のべ 306名の重粒子線治
療を行った.
群馬大学の利点の一つは,総合病院として集学的治療
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が行いやすく,合併症を有する場合でも対応しやすいこ
とであろう.今後,炭素線と他治療を併用する新規プロ
トコールも開始される予定であり,群馬大学医学部附属
病院と県内外のがん治療施設との診療ネットワークの整
備,さらには先進医療を担う人材育成を進めて,治療の
基盤を確立したいと考えている.
脳内プロテオリシスの破綻による精神発達障害の発症機構
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精神遅滞は 1～ 3％と高い有病率を示すにもかかわら
ず, 根治療法や生化学的な診断法は確立されていない.
OMIMでは 290以上の遺伝子が精神遅滞発症に関与し
ているとされる.これらの多くは転写・翻訳に関わる因
子や Rhoシグナル系に関わる分子であり,多くの蛋白質
の合成・機能を介してニューロンの活動や生存を制御し
ていると考えられる. 我々の研究対象であるmotopsin
(neurotrypsin, prss12)は,その機能不全によって重篤な
精神遅滞を引き起こすが,ニューロンから分泌されるプ
ロテアーゼである点が他の精神遅滞原因遺伝子と大きく
異なりユニークな点である.
Motopsinは大脳皮質や海馬の錐体ニューロンや脳神
経核と脊髄の運動ニューロンに局在する.マウス脳内で
の発現は終生続くが,生後 10日目くらいの若齢期での
発現が最も高いことから,神経系の発達への関与が示唆
されていた. 2002年にフランスのグループから家族性精
神遅滞家系のおけるmotopsin遺伝子の 4bpの欠損が報
告された.我々はmotopsin欠損マウスを作製し,表現形
の解析を行った.Motopsin欠損マウスは空間学習や社会
的学習は正常であったが,社会行動量が著しく亢進して
いた.また, motopsin欠損マウスでは海馬錐体ニューロ
ンのシナプス密度が有意に減少していた.社会行動や学
習行動後の海馬ニューロンの反応性を cAMP responsive
 
element binding protein (CREB)のリン酸化を指標に検
討したところ, motopsin欠損マウスでは有意に CREB
のリン酸化が低下していた.これらの知見と他のグルー
プからの知見を交えてmotopsin欠損による精神遅滞発
症機構を考察する.
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